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論 文 内 容 の 要 旨

放線菌には有用な抗生物質を生産するものが多く,抗生物質の探索源として注目されている微生物であ

るが,今までに取扱われてきた菌株の大部分は土壌から分離されたものであって,海洋起源のものについ

てはほとんど研究が行われていない｡

微生物の生活の場としての海洋の環境条件は土壌のそれとは著しく異っているので,海洋における放線

菌の生態やその生理 ･代謝等は土壌の場合とは異なるものと考えられ,またその生産する抗生物質も土壌

放線菌のそれとは異なることが予想される｡

本論文は,上記のような観点から海洋の放線菌及びその生産する抗生物質について行った研究の成果を

とりまとめたもので,おもな内容は次の通 りである｡

まず日本周辺の広範囲な海域を対象として,海水及び海底堆積物中での放線菌の分布を調べ,陸地の影

響の強い沿岸海域の堆積物表層にとくに菌数が多いこと等海洋中での放線菌の分布の特徴を明らかにした｡

また海域から分離した約2000株の放線菌について,増殖と環境との関係,塩濃度の変化に対する適応能,

胞子の移動能等を土壌放線菌のそれと対比して検討し,生理的特性との関連において海洋放線菌と土壌放

線菌との生態的関係を解明した｡

次に,沿岸海底堆積物から分離した471菌株について分類 ･同定を行い,全菌株の75%が Streptomyces

に,残 りは Chainia,SirePioverticillium,ActinoPlanes,MicromonosPora及び Nocardiaに属すること

を見出し,海底堆積物中では,土壌中に比べて SirePtomyces属の比率が低いこと,Chainia及び Mi-

cromonosboraの比率が高いこと等を明らかにした.

さらに570株の海洋放線菌について抗生物質の生産能を調べ, その21.8%が抗菌物質を,20%が制がん

物質を生産すること,及び通常倍地中では抗生物質を生産しない菌株のいくつかが3%食塩添加低栄養培

地または海藻抽出液添加培地等の特殊培地中では抗生物質を生産することを見出した｡これらの抗生物質

の中には既知の物質の他に,以下に述べる aPlasmomycin煩や SS-228Yのような新物質が含まれてい
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る｡

相模湾の海底堆積物から分離した StreptomycesgriseusSS-20が上記の特殊培地中で生産する抗生物

質を有機溶媒抽出及び各種クロマトグラフ処理によって精製し,ap]asmomycin,aplasmomycinB及び

aplasmomycinC と命名した3種額の化合物を無色針状結晶として得た｡それらの化学構造を元素分析,

マススペクトル,紫外吸収スペクトル,赤外吸収スペクトル,Pmrスペクトル,13C-nmrスペクトル,

Ⅹ線回折等によって調べた結果,主産物である aplasmomycinは C40H60014BNaなる分子式を有する潮

素含有ポリエーテルイオノフォア抗生物質であり,副次産物であるaplasmomyciIIBはmOnOaCetylapla-

smomycinであり,aplasmomycinCは 9,9'-diacetylaplasmomycinであることを明らかにした.これ

らのaPlasmomycin類はMycobacterium属等のグラム陽性細菌の他にマラリヤ原虫(Plasmodiumberghei)

及び倭小条虫 (Hymenolel,sisnana)に対しても強い活性を有しているが, その作用機構は生体膜におけ

る金属イオンの輸送に関係するものであることを見出した｡

一方 SS-228Yは,相模湾の海底堆積物から分離された ChainiaPurPurogenaSST228が海藻抽出液添

加培地中で生産する物質である｡種々の方法を用いて精製し分析した結果,これは 4a,12bllihydr0-4a,

8,12b-trihydroxy-4-methylbenzanthracene-2,7,12(lH)-trioneなる化合物であると推定した. この物

質はグラム陽性細菌に抗菌力を有する他,マウスの腹水がん (Ebrlicbascitestumor)に対して制がん作

用を示し,また dopamineかhydroxylaseを阻害することを明らかにした｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

放線菌は抗生物質の探索源として注目されている微生物であるが,今までに報告された菌株の多くは土

壌から分離されたものであり,海洋起源のものについてはほとんど研究されていない｡また海洋中での放

線菌の生態についての知見もまだきわめて乏しい｡

本論文の著者はこれらの点に着冒し,日本周辺の広範囲な海域を対象として放線菌の生態を調べるとと

もに約2000株の海洋放線菌を純粋分離し,それらの分類,生理及び抗生物質の生産について詳細な研究を

行い,いくつかの注目すべき成果をあげている｡

まず海水及び海底堆積物車での放線菌の分布の実態を明らかにしたうえで,多数の分離菌株について,

増殖と環境条件との関係,塩濃度の変化に対する適応能,胞子の移動能等を土壌放線菌のそれと対比して

検討し,生理的特性との関連において海洋放線菌と土壌放線菌との生態的関係を解明した｡

また471菌株について分煩 ･同定を行い,海底堆積物中では土壌中に比べてStrebtomyces属がやや少く,

Chainia属及び MicromonosPora属が多いこと等海洋中での放線菌 ミクロフローラの特徴を明らかにした.

次に570株の分離菌について抗生物質の生産能を調べ, その21.8%が抗生物質を,20%が制がん物質を

生産することや,通常培地中では抗生物質を生産しない菌株のいくつかが,3%食塩添加低栄養培地また

は海藻抽出液添加培地等の特殊培地中では抗生物質を生産することを見出した｡これらの抗生物質の中に

は次に述べるようないくつかの新物質が含まれている｡

すなわち,相模湾の海堆底着物から分離した SirePiomycesgriseusSS-20及び ChainiaburPurogena

SS-228が上述の特殊培地中で生産する抗生物質を抽出,精製して結晶化し,種々の物理化学的分析法を用
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いてその化学構造を詳細に検討した結果,前者の生産する主物質であるaPlasmomycinは C4｡H6｡01｡BNa

なる分子式を有する潮素含有ポリエーテルイオノフォア抗生物質であることを明らかにし,後者の生産す

る SS1228Yは 4a,12bllihydr0-4a,8,12b-trihydroxy14-methylbenzanthracene-2,7,12(lH)-trioneで

あると推定した｡生物活性試験の結果,前者は Mycobacterium属等のグラム陽性細菌の他にマラリヤ原

虫及び倭小条虫に対しても強い活性があり,後者はグラム陽性細菌に抗菌力を有する他にマウスの腹水が

んに対して制がん作用を示し,また dopamineβ-hydroxylaseを阻害することを明らかにした｡

以上のように本論文は海洋放線菌の生態及び生理に重要な新知見を加え,さらに有用抗生物質探索の新

分野を開拓したもので,海洋微生物学及び抗生物質学の進歩に寄与するところが大きい｡

よって,本論文は農学博士の学位論文として価値あるものと認める｡
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